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論文内容の要旨
【目的】自動血球分析装置では血小板の質的評価も可能である。電気抵抗法によって測定される平均血
小板谷積(McanPlatelet Volume:MPV)はその一例で、あるが，近年フローサイトメトリー法による，より詳
細な血小肢の質的解析がロJ能となったの大印小板(LargePlatelet:LP)，及び，幼若な血小板であるとされ
る。悶A含量の多い網血小板(ReticulatcdPlatclct:RP)は.中でも新しい血小板の質的指標として注Rさ
れているが，これらの臨床的意義については，未だ擁立されていない。本研究では，代表的な良性血小板
減少性疾患である特発性血小板減少性紫斑病(lTP)，再生小良性貧血(M)，肝fl更変(LC)において.血小板中の
RP. LP比率を詳細に検討しその10)時測定の臨床的意義について考察したの
【対象と方法】lTP21{9lj. M20例. LC16伊~.健常人および血液学的に正常な患者(対照群)67例の計1240
例， RPとLPの測定には，これを目的としてプログラムを変更した自動綱赤血球測定装置(R-3000，Sysmex) 
を用いた。 RPは蛍克色素Auramine0にて，血小板中の残存RNAを染色することにより検出した。 EDTA-2K加
末梢血液を採取後6時間以内に5団連続測定し，その平均値を測定値としたの統計解析には多重比較検定
試験と相関分析を行い， p<O.05を有意としたc
【結果】対照群においてLP比率とMPYの悶に止の相闘が認められ.サイズの指標としてのLPの有用性が確
認された。 LP比三和まITPのみで有意に高く，AAとLCは対照群との差はなかった。一方， RP比率は対照群に比
べてITP.AAで有意に高く.LCでは差はなかった。興味深い乙とに.疾患の種類に係わらず.血小阪とRP比
半の間には，非直線的な逆相関を認めた。さらに，対照群，汀PLCではRP比率とLP比率の聞に正の相関を認
めたが.AAでは合く認めなかった。
【考察】 l)RPとLP比率は，各氏患によって異なった動態を示しこれらの同時制定は，良性血小板減少
症の鑑別診断に有用であると考えられた。 2)RP比率は扶患の種績に関わらず，血小板数が著しく低い症例
で局私1を示した。よって.RPの産生には.血小板数依存性の共通の機序が存在することが示唆された。 3)
対照群， ITP. LCなど.骨髄そのものが正常な場合には， RP比率とLP比率が正の相関を示し骨髄細胞の障
害が知られるAAではそうならないことが分かつた。よって.両者の4・目関性は血小肢の質的異常を検出しう
る新しい指標と考えられる。
論文審査の結果の要旨
現仕_.血球分析は殆どが電気抵抗原理でもって測定されるが，その計測には限界があるとされる。そこ
で近{fフローサイトメトリー原理に基づく特定分析法が基本臨床検査として組み込まれ.より詳細なJfn球
の質的解析が可能となった。特に細胞内核駿迅速定量を精密かつlE採に行えるようになった結果，RNA含量
-211一
の多い網血小板(ReticulatcdPlatelet:RP)の得在が見いだされたものの，その生理的および臨床的意義
が全く未知であった。このことから本研究では.代表的な良性血小板減少性疾患である特発性血小板減少
性紫斑病(lTP)再生不良性貧血(A).肝硬変(LC)に随伴するl血小叡減少症の患者57例を健常人67例を対照
として網血小板比率を検討しその血小板造血能との関連を追求したものである。計測1精度を向トさせる
ため，本研究では臨床検査用全自動網赤血球測定装置に対して，蛍光色素Auramine0で血小板内側Aを染
色し装置内コンビュータ・プログラムを改変し最適検知条件を設定し，サイズおよび剛A含有量の差で
もって血小叡を3段階に分画定量しうるようにした。このみ法では同時に大血小板CLargePlatelet:LP) 
の測定が可能であり，従来の電気抵抗原即ーに基づく物性値である平均血小板容積(MeanPlateletVolume:M 
PV)と対比を行っている。その結果.対照群において血小板中のLP比率とMPVの聞に正の相関が認められ.
サイズの指標としてのLPの有用性が確認された。 LP比率はITP群のみで有意に高く，A群とLC鮮は対照群と
差を認めなかった。一方， RP比率は対照群に比べてITP.Aで台意に高く.LC群では差はなかった。以上よ
りRPとLP比率は，各疾患によって異なった動態を不しこれらの同時測定は.良性血小板減少旋の鑑別診
断に使用できることが示された。また，対照， ITP. LCの骨髄そのものが正常な群では.RP比率とLP比率.の
聞に正の相関を示したのに対し，造血幹細胞の障害が知られているA群では全く認められなかった。よっ
て， RPとLPの相関性分析は血小板の質的異常を検出しうる新しい子段となることも証明されたc さらに，
血小板とRP比率の間には，疾患の種類に関わらない非直線的な逆船闘を認めた。この事実から.RPの産生
に血小板数依存性の共通の造血機序が作用していることが示唆された。
以上より.本論文は，良性血小板減少性疾患における網Ifn小板と大血小板のlu]時測定の臨床的有用性を
明らかにしたものであり，巾小板減少症の病態解明に寄与するところが少なくない。よって，著者-は博士
(医学)の学位を授与されるに値するものと判断された。
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